






























































































































































































































Zusammenhang von Marklagerveränderungen mit
kognitiven Dysfunktionen
In einer Vielzahl von Untersuchungen wurde einem möglichen Zusammenhang zwischen
WMH und kognitiven Beeinträchtigungen nachgegangen. Ein eindeutiges Bild hat sich nicht
ergeben, z. T. sind die Befunde sogar widersprüchlich. Die Vergleichbarkeit der
Untersuchungen ist eingeschränkt, da Studien mit sehr unterschiedlichen Kollektiven
durchgeführt wurden. Ältere Untersuchungen mittels CT hatten Hinweise auf einen
Zusammenhang von Leukoaraiosis und Demenzerkrankungen erbracht [42], wobei davon
auszugehen ist, dass eine Selektion von Patienten mit ausgeprägter Leukoaraiois erfolgte,
da sich leichtere Grade im CT nicht darstellen (Abb. 2). Eine Reihe von
MRT-Untersuchungen fand keinen eindeutigen Zusammenhang von WMH mit kognitiven
Beeinträchtigungen [19, 41]. Fein et al. [14] berichteten über ausgeprägte DWMH bei kognitiv
unbeeinträchtigten älteren Individuen in einem Beobachtungszeitraum von bis zu 7 Jahren
und stellten fest, dass DWMH nicht notwendigerweise eine klinisch relevante
ZNS-Erkrankung darstellen müssen. Da nur 3 ausgewählte Fälle vorgestellt wurden, zudem
mit einem hohen prämorbiden Ausgangsniveau, ist die Aussagekraft dieser Fallstudie aber
eher gering. Sabri et al. [36] untersuchten Patienten mit bekannter zerebraler
Mikroangiopathie mit MRT (lakunäre Infarkte, DWMH), SPECT (regionaler zerebraler
Blutfluss) und PET (Glukosemetabolismus). Ein Zusammenhang zwischen DWMH und
lakunären Infarkten mit zerebralem Blutfluss oder Glukosemetabolismus wurde nicht
beobachtet. Neuropsychologische Defizite korrelierten gut mit erniedrigtem Blutfluss und
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Glukosemetabolismus, nicht aber mit DWMH oder lakunären Infarkten. Bronge u. Wahlund
[7] führten bei Patienten einer Memoryklinik eine Verlaufsuntersuchung durch, bei der
Patienten mit ausgeprägten WMH mit einer in Bezug auf Alter, Bildungsniveau,
Beobachtungsdauer und MMST-Wert gematchten Kontrollgruppe verglichen wurden. In
einem Beobachtungszeitraum von 2–4 Jahren zeigten die Patienten mit WMH im Vergleich
zur Kontrollgruppe keine stärkere Progression der Demenzerkrankung. In einer
MRT-Untersuchung von Wahlund et al. [46] wurden die Ausprägung und Lokalisation von
WMH bei Patienten mit möglicher DAT, wahrscheinlicher DAT und VaD verglichen. Die
regionale Verteilung der WMH zeigte Unterschiede zwischen den Gruppen mit mehr
rechtshirnigen und posterioren WMH bei VaD im Vergleich zu DAT. Die Ausprägung der
WMH zeigte aber in keiner Gruppe eine Korrelation mit der kognitiven Beeinträchtigung.
Über die Progression der WMH in Abhängigkeit von der Zeit ist bislang nur wenig bekannt.
In der „Austrian Stroke Prevention Study“ wurde in einem Dreijahresbeobachtungszeitraum
eine Progression von WMH bei ca. 18% der untersuchten älteren Probanden festgestellt.
Ein Zusammenhang zwischen der Entwicklung von WMH und kognitiven Einbußen konnte
nicht festgestellt werden [39, 40].
Auf der anderen Seite finden sich Untersuchungen, die Zusammenhänge zwischen WMH
und kognitiven Beeinträchtigungen aufzeigten. In einer randomisierten
Bevölkerungsstichprobe (sog. „Rotterdam-Studie“) von Probanden im Alter von 65–84 Jahren
wurde der Zusammenhang von WMH mit kardiovaskulären und thrombogenen
Risikofaktoren sowie mit kognitiven Leistungen untersucht. Die Ergebnisse sprachen für
einen Zusammenhang von WMH mit kognitiven Beeinträchtigungen [6]. Kapeller u. Schmidt
[22] fassten die Ergebnisse von 10 Untersuchungen zur Frage der prognostischen Bedeutung
von WMH zusammen und kamen zu dem Ergebnis, dass bei keiner der zitierten Studien ein
Zusammenhang von PVH mit kognitiver Leistungsfähigkeit festgestellt werden konnte. Für
DWMH konnte allerdings in verschiedenen Untersuchungen ein Zusammenhang mit globalen
kognitiven Defiziten beobachtet werden [27, 28, 45]. Kleine, punktförmige DWMH waren
hiervon allerdings ausgenommen. Ein Zusammenhang von globaler kognitiver
Leistungsbeeinträchtigung wurde insbesondere mit konfluierenden DWMH gesehen [22,
45]. Im Gegensatz hierzu beschrieben Kono et al. [25] bei DAT-Patienten im Vergleich zu
einer Kontrollgruppe stärker ausgeprägte PVH, während sich die Ausprägung der DWMH
zwischen den Gruppen nicht unterschied. Die meisten Studien zu WMH beziehen sich auf
die Untersuchung verschiedener Kollektive mit mehr oder weniger stark kognitiv
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beeinträchtigten Patienten. In einer Untersuchung von Baum et al. [1] wurden hingegen bei
gesunden Probanden im Alter von 45–65 Jahren die Ergebnisse einer neuropsychologischen
Testbatterie in Beziehung zu WMH gesetzt. Es fanden sich Korrelationen von DWMH mit
Beeinträchtigungen des visuellen Gedächtnisses, visuoperzeptiven Leistungen,
psychomotorischer Geschwindigkeit sowie in einem geringeren Ausmaß mit Abstraktions-
und Konzeptbildungsfähigkeit. Die Autoren folgerten, dass diskrete kognitive Dysfunktionen
als Korrelat von DWMH bei klinisch sonst gesunden Menschen auftreten können.
In einer Untersuchung von Hentschel et al. [17] wurden WMH bei klinisch-psychologisch
gesunden Menschen und bei Patienten mit VaD untersucht. Nur im gesunden Kollektiv
waren die WMH-Scores mit dem Lebensalter korreliert, nicht aber bei den VaD-Patienten.
Bei den VaD-Patienten fand sich eine signifikante Korrelation der WMH mit dem
„Clinical-dementia-rating-Instrument“. Linksfrontale WMH waren außerdem hochsignifikant
mit einem vermehrten Zeitbedarf in neuropsychologischen Tests korreliert, welche
psychomotorische Geschwindigkeit erfassen (sog. „Speed-Tests“). Eine Korrelation der
WMH mit dem Mini-Mental-Status-Test konnte hingegen nicht aufgezeigt werden, was von
den Autoren als Hinweis auf eine geringe Sensitivität dieses Tests für frühe Ausprägungen
der Demenzerkrankungen gewertet wurde. Dufouil et al. [11] untersuchten den Einfluss des
Bildungsniveaus auf den Zusammenhang von WMH mit kognitiven Beeinträchtigungen.
Dabei zeigte sich, dass in der untersuchten Stichprobe von älteren Menschen (64–76 Jahre)
bei denjenigen Teilnehmern, die ein niedriges Bildungsniveau aufwiesen, das Vorliegen
ausgeprägter WMH signifikant mit geringerer kognitiver Leistung assoziiert war. Im Gegensatz
dazu fand sich bei den Teilnehmern mit einem höheren Bildungsniveau keine Assoziation
vom Ausprägungsgrad der WMH mit kognitiven Funktionen. Die Autoren folgern aus dieser
Untersuchung, dass das Bildungsniveau den Einfluss von WMH auf kognitive Funktionen
dahingehend verändert, dass ein höherer Bildungsgrad einen Schutz vor kognitiver
Verschlechterung durch vaskuläre Prozesse darstellt.
Zusammenfassend ist festzuhalten, dass bilateral symmetrische WMH im Sinne einer
Leukoaraiosis bei Patienten mit Hirnleistungsstörungen häufiger vorkommen als bei gesunden
altersgleichen Menschen, dass aber umgekehrt allein vom Vorliegen einer Leukoaraiosis
nicht auf eine kognitive Beeinträchtigung geschlossen werden kann. Zur Differenzierung
neurodegenerativer und vaskulärer Pathomechanismen ist die Leukoaraiosis nicht geeignet.
Die Ausprägung der Leukoaraiosis lässt keine Rückschlüsse auf den Verlauf einer
Hirnleistungsstörung zu: bei klinischer Verschlechterung der Demenz kann die Leukoaraiosis
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unverändert bleiben. Bei kognitiv nicht beeinträchtigten Menschen kann eine Leukoaraiosis
fortschreiten, ohne dass klinisch eine Hirnleistungsstörung in Erscheinung tritt.
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